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摘  要 

近年来，饱受头皮亚健康状态困扰的人群比例大幅上升，普遍表现为头皮油腻、头屑增多、头皮瘙痒和

脱发等头皮问题。这些头皮问题起因复杂，包括内源或外源因素刺激，进而诱导头皮皮脂过度分泌、头

皮微生态菌群失调、表皮屏障受损或毛囊小型化。本综述介绍和分析了头皮亚健康状态发生的关键影响

因素，从其发生机制出发提出科学地平衡皮脂、调节头皮微生态、修复受损屏障和缓解脱发等多靶点调

控头皮健康的干预策略，为今后头皮护理活性原料的开发提供新思路。 
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Abstract 
In recent years, the proportion of people suffering from sub-health of the scalp has increased sig-
nificantly, which is generally manifested as scalp problems such as greasy scalp, increased dandruff, 
scalp itching and hair loss. The causes of these scalp problems are complex, including endogenous 
or exogenous factors, which induce hypersecretion of scalp sebum, imbalance of scalp microflora, 
impairment of epidermal barrier or miniaturization of hair follicles. This review introduced and 
analyzed the key factors affecting the occurrence of scalp sub-health status, and proposed scientific 
intervention strategies for scalp health control based on its occurrence mechanism, such as balancing 
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sebum, regulating scalp microecology, repairing damaged barrier and alleviating hair loss, which 
provided new ideas for the development of scalp nursing active raw materials in the future. 
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1. 引言 

头皮具有独特的生理微环境、高强度的神经支配系统、密集的皮脂腺和丰富的血管，且拥有皮肤中

最高密度的终末生长期毛囊。毛囊主要由上皮细胞与角质形成细胞组成，其分泌物深入皮下脂肪组织[1]。
在正常生理环境下，头皮毛囊间质中存在大量的巨噬细胞和免疫细胞，它们可以感知外源刺激，并通过

调节皮脂的产生来调节皮肤微生物群，先天免疫和适应性免疫的激活状态对微生态的改变具有高度反应

性[2]。毛囊免疫豁免(immune privilege)是由于毛囊表面有特殊的免疫抑制受体，周围有游离的免疫抑制

因子，所以正常情况下免疫细胞不会识别和攻击它[3]。但当毛囊免疫豁免状态失衡时，会导致微生态失

调、皮脂腺增生、表皮屏障受损及脱发等头皮亚健康问题，在患者感知自身头皮出现亚健康状态时，应

尽早科学的干预和预防慢性疾患的发生，长期不干预会诱导组织炎症的发生，如头皮脂溢性皮炎、毛囊

炎和头皮银屑病等[4]，加大治疗难度。因此，本文通过分析头皮亚健康状态发生的机制，提出科学平衡

头皮皮脂、调节微生态、修复受损屏障和缓解脱发等多靶点调控头皮健康的干预策略来维系健康的头皮

生态环境，以期为头皮护理活性原料的开发提供新思路。 

2. 头皮亚健康及慢性疾患 

2.1. 亚健康头皮 

头皮主要由表皮层、真皮层和皮下组织构成，表皮位于最外层，以屏障功能为主，真皮层支撑表皮，

拥有丰富的皮脂腺、汗腺和毛囊，皮下组织富含脂肪组织、结缔组织、淋巴组织、血管和神经，主导支

撑、供养和防御功能，三者共同保障皮脂膜完整、头皮结构完整和头皮菌群平衡，共建健康的头皮生态。

但头皮皮肤较薄，极易受内源和外源性刺激破坏，进而诱导头皮皮脂过度分泌、头皮微生态菌群失调、

表皮屏障受损或毛囊小型化。亚健康状态是介于健康与疾病之间的一种过渡状态，由于头皮生态环境稳

态失调所引发，头皮健康受损可能导致屏障功能下降、对刺激的易感性增强以及头皮附属物发育障碍[5]。
头皮生态环境长期恶性的失衡则会引发头皮疾患，包括脂溢性皮炎、毛囊炎和银屑病等。 

2.2. 头皮慢性疾患 

常见的头皮慢性疾患包括：头糠疹(capitis pityriasis, CP)、脂溢性皮炎(seborrheic dermatitis, SD)和细菌

型毛囊炎(bacterial folliculitis, BF)，CP 和 SD 的发生是由于过度繁殖的马拉色菌能够选择性表达酯酶合成

基因并将皮脂过氧化，产生不饱和游离脂肪酸等促炎介质[6]和能够分解尿素的脲酶，介导头皮 pH 升高，

促进致病菌的繁殖，并破坏皮肤屏障。BF 的发生是由于过量的脂质与异常脱屑的角质细胞聚集于皮脂腺

卵泡中，加重毛孔堵塞，厌氧环境促使细菌大量繁殖，其代谢分泌物刺激中性粒细胞产生活性氧(reactive 
oxygen species, ROS)，ROS 通过破坏上皮结构诱发炎症。BF 患者头皮上表皮葡萄球菌、金黄色葡萄球菌
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和痤疮丙酸杆菌等革兰氏阳性球菌丰度增大，所介导的炎症波及皮肤浅表层和皮脂腺密集区域，导致头

皮屑增多和头皮囊性包块症状。头部银屑病(psoriasis)属于特殊的头皮疾患，是一种由于 T 淋巴细胞触发

角质细胞异常增殖而介导的皮损，其特征是表皮过度角化、微血管增多和免疫细胞浸润。该病具有很强

的遗传易感性和免疫应激性[7]。 

3. 头皮亚健康的干预策略 

头油、头屑、头痒、泛红甚至头发脱落等头皮亚健康状态，是由于内源或外源因素刺激头皮，进而

诱导头皮皮脂过度分泌、菌群失调、表皮屏障破坏或毛囊小型化所导致的。内源性刺激包括遗传、免疫

力低下、激素紊乱、营养不良和精神压力等，外源性因素包括紫外线、发胶、过度清洁、外伤、牵拉和病

原体等[8]。任意一种头皮问题的出现均可能引发头皮生态紊乱，在头皮处于亚健康状态后通过早期科学

的干预和综合性修复在一定程度上能够较好实现对头皮生态的恢复，修复头皮生态应当科学地平衡头皮

皮脂、调节头皮微生态、修复头皮受损屏障和缓解脱发(图 1)。 
 

 
Figure 1. Intervention strategy of scalp sub-health state 
图 1. 头皮亚健康的干预策略 

3.1. 平衡头皮皮脂 

头皮油脂分泌过旺是导致油性头皮和痤疮和脂溢性皮炎等头皮炎症发生的关键病因。皮脂腺细胞释

放皮脂包括三个阶段(图 2)：① 起始阶段：表皮干细胞分化为皮脂细胞；② 活化阶段：皮脂细胞增殖、

激活及合成皮脂；③ 释放阶段：皮脂细胞凋亡及脂质释放。Cong 等[9]发现外源性棕榈酸可以通过激活

NF-κB 和 JNK-Akt 通路促皮脂细胞炎症，表现为 TLR2/4 上调，IL-6/8 增加。Aydingoz 等[10]发现癌症患

者在接受了表皮生长因子受体抑制剂(epidermal growth factor receptor inhibitors, EGFRI)西妥昔单抗治疗后，

头皮出现脓疱糜烂和金色结痂，提示 EGFRI 会促皮脂细胞炎症。Jiang 等[11]发现雄激素刺激成纤维细胞

生长因子(fibroblast growth factor-7/10, FGF-7/10)-(fibroblast growth factor receptor-2b, FGFR-2b)-IL-1α通路
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的过表达会诱导皮脂细胞过度增殖。研究发现胰岛素样生长因子-1 (insulin-like growth factor 1, IGF-1)是
性腺睾酮和肾上腺脱氢表雄酮的有效诱导剂，通过调控雄激素的皮肤利用度和生物活性来增强皮脂腺的

活跃度，且 IGFR 的表达能够激活 Akt-mTORC1 通路，促进皮脂细胞生长[12]。雄激素受体(androgen re-
ceptor, AR)能够刺激成纤维细胞上调 FGF-7/10 的表达并增强 FGFR2b 信号，通过 Shh 通路激活黑皮质素

受体 5 (recombinant melanocortin 5 receptor, MC5R)，参与皮脂细胞分化和脂肪生成[13]，而 ROS 或抗雄

激素类药物能够靶向 p53和B淋巴细胞诱导成熟蛋白(B lymphocyte induced maturation protein 1, BLIMP1)，
通过增加 BLIMP1 对 c-Myc (促使细胞获得无限增殖和永生化基因)的抑制作用，从而抑制皮脂细胞分化

和皮脂腺脂肪生成[14]。调控表皮脂质的合成与代谢还可以通过调控雷帕霉素复合体 1 (mammalian target 
of rapamycin complex1, mTORC1)来调节血脂生成过程，mTORC1 可激活过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 
(peroxisome proliferator-activated receptor gamma, PPARγ)和甾醇调节元件结合蛋白 1c (sterol regulatory ele-
ment binding protein1c, SREBP1c)来促进脂质和蛋白质合成，并抑制分解代谢通路(如自噬和氧化代谢) [15]。
其中 SREBP1c 和 PPARγ 通过激活脂肪酸和甘油三酯合成、调控脂肪酸转运和氧化来发挥调节脂质的作

用[16]。相反，叉头框转录因子 O1 (forkhead box transcription factor O1, FoxO1)可以通过抑制 AR、PPARγ
和 SREBP1c 的激活来调节脂质的生成[17]。 

 

 
Figure 2. Mechanism of sebum release by sebocytes 
图 2. 皮脂细胞释放皮脂的机制 

 
因此，皮脂细胞的增殖受到 EGFR、IGFR、AR、MC5R 受体和 JNK-Akt、shh 和 p53 信号通路的调

节，而皮脂细胞分化和脂肪生成受到 FoxO1、mTORC1、SREBP1c 和 PPARγ信号的调节。平衡皮脂分泌
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异常可以通过调节上述信号或受体表达来治疗。常见的治疗脂溢性皮炎和痤疮用药如异维 A 酸

(isotretinoin)、过氧化苯甲酰(benzoyl peroxide, BPO)和壬二酸(azelaic acid, AZA)均能够抑制皮脂细胞生长

和脂质的生成。异维 A 酸可降低血清中 IGF-1 浓度，并介导皮脂细胞程序性死亡[18]。BPO 和 AZA 能够

介导氧化应激和线粒体损伤，促进 ROS 释放并激活 p53，进而抑制 mTORC1 信号通路传导，抑制皮脂细

胞增殖[19]。米诺环素也能够上调 p53 并灭活 AKT/mTORC1 途径[20]。有代表性的平衡皮脂的活性成分

包括表没食子儿茶素-3-没食子酸酯，其通过调节皮脂细胞中的 5α-还原酶活性和 AMPK-SREBP-1 信号通

路来减少皮脂[21]。羽扇豆醇通过调节 IGR-1R/Akt/SREBP-1 信号通路抑制皮脂细胞的脂肪生成[22]。 

3.2. 调节头皮微生态 

头皮微生态是由宿主皮肤细胞、微生物组及其分泌物共同组成的生态系统。Clavaud 等[23]发现头皮

菌群以痤疮丙酸杆菌(P. acnes)、表皮葡萄球菌(S. epidermidis)和马拉色菌属为主。健康头皮的菌群会相互

抑制，维系头皮大健康。如 P. acnes 释放的游离脂肪酸能够维持表皮弱酸性，阻止病原体的定植，产生

的短链脂肪酸能够抑制 S. epidermidis 生物膜的形成。而 S. epidermidis 分泌的抗菌肽能够杀死金黄色葡萄

球菌(S. aureus)，并介导甘油发酵产生琥珀酸来抑制 P.acnes 的过度繁殖。马拉色菌氧化的皮脂衍生物可

以促进 S. epidermidis 的生长并形成表皮生物膜保护角质屏障。但头皮微生态失调则会诱发头皮泛红和炎

症，如脂溢性皮炎、头糠疹、毛囊炎和痤疮(图 3)。Lin 等[24]发现马拉色菌和曲霉菌是脂溢性皮炎的潜在

真菌生物标志物，S. epidermidis 和假单胞菌是潜在的细菌生物标志物。研究发现马拉色菌过氧化的脂质

能够通过 Dectin-1/Syk 信号通路级联激活 NLRP1 炎症小体，导致促炎细胞因子 IL-1β的释放和宿主细胞

因子表达谱的改变[25]。S. epidermidis 通过表达能够降解紧密连接蛋白桥粒芯胶粘蛋白-1 (desmocollin 1, 
DSC-1)的特定半胱氨酸蛋白酶来破坏皮肤屏障[26]。 

 

 
Figure 3. Microecology of healthy scalp and unbalanced scalp 
图 3. 健康头皮和亚健康头皮微生态 

 
因此，通过抑制过度繁殖的致病菌活性或者发挥益生元样作用平衡头皮菌群可以有效调节头皮微生

态。目前，脂溢性皮炎治疗用药包括局部应用抗真菌药、皮质类固醇、免疫调节剂和抗炎剂，以及系统

性治疗应用伊曲康唑和特比奈芬。酮康唑和二硫化硒是抑真菌剂，通过抑制限制型马拉色菌细胞壁的合

成来抑制其生长。主流去屑洗发剂中的吡硫翁锌(ZPT)和吡罗克酮乙醇胺盐(OCT)，能通过有效抑制马拉

色菌的生长，从而减少头屑的产生，但 ZPT 因其有致癌风险被欧盟禁用。除抑菌治疗外，通过益生菌干
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预头皮菌群稳态和维持头皮屏障完整性也颇受关注，益生菌分泌的代谢物能够抑制病原体生物膜的形成，

如路邓葡萄球菌(S. lugdunensis)分泌的代谢物可以抑制真菌的过度繁殖[27]。Tsai 等[28]发现从灭活的戊

糖乳杆菌和副干酪乳杆菌中提取的糖脂肽对病原菌具有抗黏附和抑菌活性，并能够通过抑制 TGF-
β/pSmad 信号传导来促进伤口愈合。中药活性成分白藜芦醇不仅能够体外抑制致病菌生长，还能够体内

调节微生物粘附和糖蛋白表达来刺激乳酸杆菌和双歧杆菌的比例增加，发挥益生元样作用[29]。芦荟素可

以通过增加短链脂肪酸和改变细菌组成来改善胃肠道健康，促进双歧杆菌属种群繁殖[30]。 

3.3. 修复头皮受损屏障 

 
Figure 4. Mechanisms of scalp barrier damage and repair 
图 4. 头皮屏障受损及修复机制 

 
头皮屏障包括物理屏障、化学屏障、微生物屏障、免疫屏障和渗透屏障。研究发现巨噬细胞在皮肤

修复过程中不可或缺，当屏障功能受损时，角质细胞会分泌炎性警报素，刺激单核细胞激活 Th1 和 Th2
细胞因子先后极化成 M1 型巨噬细胞和 M2 型巨噬细胞[31]。M1 型巨噬细胞能够通过激活 JAK/STAT 途

径响应适应性免疫应答并消灭致病菌。M2 型巨噬细胞分泌的修复因子不仅能够重建细胞外基质

(extracellular matrix, ECM)和促角质细胞增殖，还能够分泌血管内皮生长因子(vascular endothelial growth 
factor, VEGF)加速表皮修复[32]。Th2 还能够激活解析巨噬细胞，该细胞通过表达磷脂酰丝氨酸清除坏死

细胞并释放抗炎因子和重塑结缔组织生长因子(cytokine-transforming growth factor, CTGF) [32]。PPAR 是

调控巨噬细胞参与屏障修复各阶段的关键受体。有 PPARα、PPARγ 以及 PPARβ/δ 三个亚型。PPARα 参

与炎症早期修复，PPARγ调控炎症介导的转录及角质细胞的分化，研究发现敲除 PPARγ的小鼠体内 TNF-
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α 含量上升，表现出缺少颗粒层组织、胶原生成以及伤口愈合延迟[33]。PPARβ/δ 则通过 PI3K/Akt 通路

参与调控角质细胞的增殖、迁移以及黏附。Igawa 等[34]发现敲除鞘氨醇-1-磷酸受体 2 (sphingosine 1-phos-
phate receptor, S1PR2)的小鼠紧密丝聚蛋白(filaggrin, FLG)、连接蛋白(zona occludens 1, ZO-1)、兜甲重组

蛋白(recombinant loricrin, LOR)、闭合蛋白(occludin, OCLN)、外膜蛋白(outer membrane proteins, OMPs)和
角化粒素重组蛋白(recombinant corneodesmosin, CDSN)的转录水平均下调，提示 S1PR2 是维持皮肤屏障

的关键蛋白。天然保湿因子(natural moisturing factor, NMF)、游离脂肪酸和葡萄糖基神经酰胺也会参与角

质层的水合作用，共同构建表皮天然屏障。许多生长因子如 EGF、FGF-7、VEGF 和 CTGF 对于角质细

胞、内皮细胞、成纤维细胞的增殖、迁移、分化，ECM 重建和胶原修复均至关重要(图 4) [35]。 
因此，修复头皮屏障可以通过激活 PPARγ和 PPARβ/δ通路促 M2 型巨噬细胞分泌修复因子、增强屏

障相关蛋白和促角质细胞增殖及 ECM 重建的生长因子表达来实现。研究报道燕麦中 β-葡聚糖能够激活 
PPAR-α和 PPAR-β/δ刺激角质形成细胞分化和神经酰胺合成[36]。槲皮素通过促胶原合成和重建 ECM 加

速表皮修复[37]。 

3.4. 缓解脱发 

脱发涉及毛囊脱落和小型化，分为正常脱发和病理脱发，后者表现为患者头发稀疏。研究人员发现

脱发的关键是毛囊周期循环异常[38]，头发周期取决于毛囊中各种细胞的健康和功能。毛囊是由多类型细

胞组成的小型器官，经历特定的生长周期，包括三个不同的阶段(生长期、退行期和休止期)以维持组织稳

态。毛囊的关键细胞包括毛囊干细胞(hair follicle stem cells, HFSCs)和真皮乳头细胞(dermal papilla cells, 
DPCs)，它们对头发周期的影响与细胞增殖、细胞存活、细胞周期进程、生长因子、激素、氧化应激、炎

症反应、细胞衰老、细胞凋亡以及 Wnt、Hedgehog、JNK、ERK、Akt、Shh、p38、NF-κB、TGF-β、Nrf2
或 BMP 等细胞信号通路介导的调节有关。HFSCs 是位于生态位中原始未分化的细胞，头发再生取决于

HFSCs 的周期性激活。HFSCs 生态位的破坏和纤维化组织替换都会导致脱发。在永久性瘢痕性脱发中，

该生态位的特征是凸起免疫特权的崩溃，隆起周围的 HFSCs 被 T 细胞和 NK 细胞浸润攻击，导致 HFSCs
不可逆的丢失[39]。相反，在可逆的非瘢痕性脱发中，例如斑秃(alopecia areata, AA)和雄激素性脱发(an-
drogenetic alopecia, AGA)，早期炎症通常仅攻击 DPCs、表皮细胞或皮脂细胞。DPCs 是毛囊生长周期调

节中心、信号沟通的“司令部”，可通过旁分泌途径释放信号，控制毛囊的生长、周期变化和诱导毛囊

再生。在毛囊生长期，DPCs 分泌旁分泌因子，包括 VEGF、FGF-7 和 IGF-1 等促进周围毛囊角质形成细

胞、HFSCs 和 DPCs 的增殖、迁移和分化。而在 AGA 患者中，DPCs 应激刺激和 DNA 损伤标志物增强，

细胞出现生长停滞、凋亡抵抗、早期衰老和凋亡信号逐渐增强，生长负性调节因子逐渐增加，如转化生

长因子-β1 (transforming growth factor-β1, TGF-β1)、Dickkopf 相关蛋白 1 (dickkopf-related ptotein 1, DKK1)
和 IL-6 等，触发毛囊生长期缩短、退行期加速进入和休止期停滞，导致毛囊进行性小型化[40]。 

美国食品药品监督管理局(FDA)批准用于治疗脱发的药物只有米诺地尔、非那雄胺和巴瑞替尼。常用

药物米诺地尔和非那雄胺治疗AGA的成功率分别为 35%和 48% [41]。然而，单靶点药物不足以治疗AGA，

挖掘具有多个治疗靶点的化合物和发现新型脱发治疗的潜在治疗候选者至关重要。筛选脱发治疗的候选

药物可以分两种策略：① 探索促进头发生长的药物；缓解脱发可通过激活 Wnt、Akt 或 Shh 等信号通路，

促进毛囊伸长和增强毛发生长相关基因的表达，如生长期诱导基因(ALP、VCAN、VEGF、FGF-7 和 IGF-
1)的表达来延长头发周期的生长期和抑制退行期进入。其中，碱性磷酸酶(alkaline phosphatase, ALP)和多

功能蛋白聚糖(versican, VCAN)是毛囊生长期 DPCs 标志性升高的基因，成纤维细胞生长因子家族中的

FGF-7 和 FGF-10 是诱导毛囊休止期向生长期转变的核心分泌蛋白。② 保护 HFSCs 和 DPCs 免受诱导脱

发的因素干扰，尤其是氧化应激和激素紊乱，激素包括双氢睾酮(dihydrotestosterone, DHT)、雌二醇
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(estradiol, E2)和皮质酮(corticosterone, CORT)。DHT 会选择性地作用于毛囊内的 DPCs，诱导衰老并促进

DKK1 的分泌，从而触发头发退化。氧化应激会诱导 HFSCs 和 DPCs 等毛囊形成细胞衰老和抗氧化能力

失调，促进 IL-1β、IL-6、TNF-α等炎性细胞因子的分泌，抑制氧化损伤保护基因表达，并抑制生长期信

号传导，导致头发退化。因此，预防和缓解脱发可以通过调节毛囊生长周期，如延长生长期、延缓退行

期过早进入和预防休止期停滞来早期干预。调节毛囊生长周期可以通过维持 HFSCs 干性、促乳酸生成、

激活生长信号表达，促 HFSCs 和 DPCs 细胞增殖、抑制负性介质表达，调控细胞内炎症和应激反应，保

护细胞，延缓细胞衰老和改善凋亡来实现(图 5)。Lee 等[42]发现人参皂苷 Rg4 通过激活 DPCs 中

AKT/GSK3β/β-catenin 信号通路促进毛囊生长。Jung 等[43]发现花青素能够改善 DHT 介导的毛囊周期延

迟、衰老、线粒体功能障碍和毛囊生长抑制因子表达增加。此外，由于 JAK/STAT3 通路在介导 CD8+ T
和 NKG2D+ T 细胞的激活中起关键作用，TGF-β1 是诱导脱发的介质，TGF-β1 过表达与 JNK 通路的过度

激活有关[44]。因此，抑制 JAK 似乎是开发脱发疗法的合理靶点。Flores 等[45]发现防止丙酮酸进入线粒

体可以加速头发周期，通过靶向 HFSCs 代谢来调节头发生长可以为治疗脱发提供新策略。乳腺癌易感基

因 1 (breast cancer 1, BRCA1)是调节DNA修复的关键基因，BRCA1的失调会导致癌症和衰老。Sotiropoulou
等[46]发现表皮中缺失 BRCA1 会导致 HFSCs 中高水平的 DNA 损伤和细胞死亡。Matsumura 等[47]发现

脱发是由 DNA 损伤诱导的胶原蛋白 COL17A1 水解引起的，因此，COL17A1 和 BRCA1 可能是治疗衰老

相关脱发的潜在靶点。靶向 SASP 的信号通路包括雷帕霉素复合物 1 (mTORC1)、JAK1/JAK2、STAT3、
NF-κB 和 p38 也是预防脱发的潜在靶点。 

 

 
Figure 5. Mechanism of promoting hair growth and shedding 
图 5. 促进毛发生长及脱落机制 
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4. 讨论 

头皮生态稳定会受到皮脂腺活动、头皮微生态、头皮屏障完整度及毛囊健康等多因素的协同调节。

正常的皮脂腺活动是保证头皮健康的关键，皮脂腺能够分泌适宜的油脂，形成天然生物膜，滋养头皮和

阻隔外界干扰。头皮的微生物组会分泌抗菌肽和激活适应性应答反应，形成天然的生物和免疫屏障，清

除病原体并维系头皮大健康。角质层的完整性铸就了天然的头皮物理屏障，能够保障头皮的水分破坏和

防御外界刺激损伤头皮。健康毛囊中生长出的毛发具有防护和促进头皮散热功能，不仅能够防止头皮被

紫外线过度照射损伤，还能够帮助局部药物传递和输送。但如果出现皮脂腺过度活跃、致病菌过度繁殖、

头皮屏障受损或毛囊小型化等破坏头皮健康稳态问题时，会触发头皮炎症和应激反应。患者突出表现为

头发油腻、头屑增多、头皮瘙痒和脱发等头皮问题，长期恶性的失衡则会引发头皮疾患，包括脂溢性皮

炎、毛囊炎和银屑病等，治疗会更加复杂。因此，当患者感知自身头皮可能已经处于亚健康状态时应当

尽早通过科学的预防或干预治疗，本文提出通过科学地平衡头皮皮脂、调节头皮微生态、修复头皮受损

屏障和缓解脱发等多靶点调控头皮健康的干预策略来维系健康的头皮微环境和预防头皮慢性疾病进行性

发展，为多靶点头皮护理活性原料的开发提供可能的方向。 

参考文献 
[1] Polak‐Witka, K., Rudnicka, L., Blume‐Peytavi, U. and Vogt, A. (2019) The Role of the Microbiome in Scalp Hair Fol-

licle Biology and Disease. Experimental Dermatology, 29, 286-294. https://doi.org/10.1111/exd.13935 
[2] Kumari, K.U., Yadav, N.P. and Luqman, S. (2022) Promising Essential Oils/Plant Extracts in the Prevention and Treat-

ment of Dandruff Pathogenesis. Current Topics in Medicinal Chemistry, 22, 1104-1133.  
https://doi.org/10.2174/1568026622666220531120226 

[3] Islam, N., Leung, P.S.C., Huntley, A.C. and Eric Gershwin, M. (2015) The Autoimmune Basis of Alopecia Areata: A 
Comprehensive Review. Autoimmunity Reviews, 14, 81-89. https://doi.org/10.1016/j.autrev.2014.10.014 

[4] Barbosa, V., Hight, R. and Grullon, K. (2023) Scalp Infection, Inflammation, and Infestation. Dermatologic Clinics, 41, 
539-545. https://doi.org/10.1016/j.det.2023.02.008 

[5] Fung, E.S., Parker, J.A. and Monnot, A.D. (2023) Evaluating the Impact of Hair Care Product Exposure on Hair Follicle 
and Scalp Health. Alternatives to Laboratory Animals, 51, 323-334. https://doi.org/10.1177/02611929231190863 

[6] Sheth, U. and Dande, P. (2020) Pityriasis capitis: Causes, Pathophysiology, Current Modalities, and Future Approach. 
Journal of Cosmetic Dermatology, 20, 35-47. https://doi.org/10.1111/jocd.13488 

[7] Hazarika, N. (2019) Acne Vulgaris: New Evidence in Pathogenesis and Future Modalities of Treatment. Journal of 
Dermatological Treatment, 32, 277-285. https://doi.org/10.1080/09546634.2019.1654075 

[8] T. Chiu, C., Huang, S. and Wang, H. (2015) A Review: Hair Health, Concerns of Shampoo Ingredients and Scalp Nour-
ishing Treatments. Current Pharmaceutical Biotechnology, 16, 1045-1052.  
https://doi.org/10.2174/1389201016666150817094447 

[9] Cong, T., Hao, D., Wen, X., Li, X., He, G. and Jiang, X. (2019) From Pathogenesis of Acne Vulgaris to Anti-Acne 
Agents. Archives of Dermatological Research, 311, 337-349. https://doi.org/10.1007/s00403-019-01908-x 

[10] Aydingoz, I.E., Tukenmez Demirci, G., Agirbasli, D., Oz‐Arslan, D. and Yenmis, G. (2020) The Investigation of the 
Amounts and Expressions of Epidermal Growth Factor, Epidermal Growth Factor Receptor, and Epidermal Growth 
Factor Receptor Gene Polymorphisms in Acne Vulgaris. Journal of Cosmetic Dermatology, 20, 346-351.  
https://doi.org/10.1111/jocd.13498 

[11] Jiang, T., Hu, W., Zhang, S., Ren, C., Lin, S., Zhou, Z., et al. (2022) Fibroblast Growth Factor 10 Attenuates Chronic 
Obstructive Pulmonary Disease by Protecting against Glycocalyx Impairment and Endothelial Apoptosis. Respiratory 
Research, 23, Article No. 269. https://doi.org/10.1186/s12931-022-02193-5 

[12] Song, W., Wang, L., Wang, L. and Li, Q. (2015) Interplay of miR-21 and Foxo1 Modulates Growth of Pancreatic Ductal 
Adenocarcinoma. Tumor Biology, 36, 4741-4745. https://doi.org/10.1007/s13277-015-3123-x 

[13] Su, Z., Zhang, Y., Cao, J., Sun, Y., Cai, Y., Zhang, B., et al. (2023) Hyaluronic Acid-Fgf2-Derived Peptide Bioconjugates 
for Suppression of FGFR2 and AR Simultaneously as an Acne Antagonist. Journal of Nanobiotechnology, 21, Article 
No. 55. https://doi.org/10.1186/s12951-023-01812-7 

[14] Agamia, N.F., El Mulla, K.F., Alsayed, N.M., Ghazala, R.M., El Maksoud, R.E.A., Abdelmeniem, I.M., et al. (2022) 

https://doi.org/10.12677/acm.2024.14112929
https://doi.org/10.1111/exd.13935
https://doi.org/10.2174/1568026622666220531120226
https://doi.org/10.1016/j.autrev.2014.10.014
https://doi.org/10.1016/j.det.2023.02.008
https://doi.org/10.1177/02611929231190863
https://doi.org/10.1111/jocd.13488
https://doi.org/10.1080/09546634.2019.1654075
https://doi.org/10.2174/1389201016666150817094447
https://doi.org/10.1007/s00403-019-01908-x
https://doi.org/10.1111/jocd.13498
https://doi.org/10.1186/s12931-022-02193-5
https://doi.org/10.1007/s13277-015-3123-x
https://doi.org/10.1186/s12951-023-01812-7


梁嘉莹 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.14112929 665 临床医学进展 
 

Isotretinoin Treatment Upregulates the Expression of P53 in the Skin and Sebaceous Glands of Patients with Acne Vul-
garis. Archives of Dermatological Research, 315, 1355-1365. https://doi.org/10.1007/s00403-022-02508-y 

[15] Gosis, B.S., Wada, S., Thorsheim, C., Li, K., Jung, S., Rhoades, J.H., et al. (2022) Inhibition of Nonalcoholic Fatty Liver 
Disease in Mice by Selective Inhibition of mTORC1. Science, 376, Article No. 8271.  
https://doi.org/10.1126/science.abf8271 

[16] Lee, J., Kang, H.S., Park, H.Y., Moon, Y., Kang, Y.N., Oh, B., et al. (2017) PPARα-Dependent Insig2a Overexpression 
Inhibits SREBP-1c Processing during Fasting. Scientific Reports, 7, Article No. 9958.  
https://doi.org/10.1038/s41598-017-10523-7 

[17] Chen, J., Lu, Y., Tian, M. and Huang, Q. (2019) Molecular Mechanisms of FoxO1 in Adipocyte Differentiation. Journal 
of Molecular Endocrinology, 62, R239-R253. https://doi.org/10.1530/jme-18-0178 

[18] Agamia, N.F., Roshdy, O.H., Abdelmaksoud, R.E., Abdalla, D.M., Talaat, I.M., Zaki, E.I., et al. (2018) Effect of Oral 
Isotretinoin on the Nucleo‐Cytoplasmic Distribution of FoxO1 and FoxO3 Proteins in Sebaceous Glands of Patients with 
Acne Vulgaris. Experimental Dermatology, 27, 1344-1351. https://doi.org/10.1111/exd.13787 

[19] Li, L., Lu, H., Zhang, Y., Li, Q., Shi, S. and Liu, Y. (2022) Effect of Azelaic Acid on Psoriasis Progression Investigated 
Based on Phosphatidylinositol 3-Kinase (PI3K)/protein Kinase B (AKT) Signaling Pathway. Clinical, Cosmetic and Inves-
tigational Dermatology, 15, 2523-2534. https://doi.org/10.2147/ccid.s389760 

[20] Melnik, B.C. (2017) P53: Key Conductor of All Anti-Acne Therapies. Journal of Translational Medicine, 15, Article 
No. 195. https://doi.org/10.1186/s12967-017-1297-2 

[21] Yoon, J.Y., Kwon, H.H., Min, S.U., Thiboutot, D.M. and Suh, D.H. (2013) Epigallocatechin-3-Gallate Improves Acne 
in Humans by Modulating Intracellular Molecular Targets and Inhibiting P. acnes. Journal of Investigative Dermatology, 
133, 429-440. https://doi.org/10.1038/jid.2012.292 

[22] Kwon, H.H., Yoon, J.Y., Park, S.Y., Min, S., Kim, Y., Park, J.Y., et al. (2015) Activity-Guided Purification Identifies 
Lupeol, a Pentacyclic Triterpene, as a Therapeutic Agent Multiple Pathogenic Factors of Acne. Journal of Investigative 
Dermatology, 135, 1491-1500. https://doi.org/10.1038/jid.2015.29 

[23] Clavaud, C., Jourdain, R., Bar-Hen, A., Tichit, M., Bouchier, C., Pouradier, F., et al. (2013) Dandruff Is Associated with 
Disequilibrium in the Proportion of the Major Bacterial and Fungal Populations Colonizing the Scalp. PLOS ONE, 8, 
e58203. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0058203 

[24] Lin, Q., Panchamukhi, A., Li, P., Shan, W., Zhou, H., Hou, L., et al. (2020) Malassezia and Staphylococcus Dominate 
Scalp Microbiome for Seborrheic Dermatitis. Bioprocess and Biosystems Engineering, 44, 965-975.  
https://doi.org/10.1007/s00449-020-02333-5 

[25] Liang, N., Yang, Y., Li, W., Wu, Y., Zhang, Z., Luo, Y., et al. (2017) Overexpression of NLRP3, NLRC4 and AIM2 
Inflammasomes and Their Priming‐associated Molecules (TLR2, TLR4, Dectin‐1, Dectin‐2 and NF-κB) in Malassezia 
Folliculitis. Mycoses, 61, 111-118. https://doi.org/10.1111/myc.12711 

[26] Ortega-Peña, S., Martínez-García, S., Rodríguez-Martínez, S., Cancino-Diaz, M.E. and Cancino-Diaz, J.C. (2019) Over-
view of Staphylococcus Epidermidis Cell Wall-Anchored Proteins: Potential Targets to Inhibit Biofilm Formation. Mo-
lecular Biology Reports, 47, 771-784. https://doi.org/10.1007/s11033-019-05139-1 

[27] Zipperer, A., Konnerth, M.C., Laux, C., Berscheid, A., Janek, D., Weidenmaier, C., et al. (2016) Human Commensals 
Producing a Novel Antibiotic Impair Pathogen Colonization. Nature, 535, 511-516. https://doi.org/10.1038/nature18634 

[28] Tsai, W., Fang, Y., Huang, T., Chiang, Y., Lin, C. and Chang, W. (2023) Heat-Killed Lacticaseibacillus paracasei 
GMNL-653 Ameliorates Human Scalp Health by Regulating Scalp Microbiome. BMC Microbiology, 23, Article No. 
121. https://doi.org/10.1186/s12866-023-02870-5 

[29] Catinean, A., Neag, M.A., Muntean, D.M., Bocsan, I.C. and Buzoianu, A.D. (2018) An Overview on the Interplay be-
tween Nutraceuticals and Gut Microbiota. PeerJ, 6, e4465. https://doi.org/10.7717/peerj.4465 

[30] Dimidi, E. and Whelan, K. (2020) Food Supplements and Diet as Treatment Options in Irritable Bowel Syndrome. Neu-
rogastroenterology & Motility, 32, e13951. https://doi.org/10.1111/nmo.13951 

[31] Zhang, B., Luo, P., Sun, J., Li, D., Liu, Z., Liu, X., et al. (2022) The Epidermal Barrier Structure and Function of Re-
Harvested Skin from Non-Scalp Donor Sites. Journal of Investigative Surgery, 36, 1-7.  
https://doi.org/10.1080/08941939.2022.2146318 

[32] Runtsch, M.C., Angiari, S., Hooftman, A., Wadhwa, R., Zhang, Y., Zheng, Y., et al. (2022) Itaconate and Itaconate 
Derivatives Target JAK1 to Suppress Alternative Activation of Macrophages. Cell Metabolism, 34, 487-501.e8.  
https://doi.org/10.1016/j.cmet.2022.02.002 

[33] Konger, R.L., Derr-Yellin, E., Zimmers, T.A., Katona, T., Xuei, X., Liu, Y., et al. (2021) Epidermal PPARγ Is a Key 
Homeostatic Regulator of Cutaneous Inflammation and Barrier Function in Mouse Skin. International Journal of Mo-
lecular Sciences, 22, Article No. 8634. https://doi.org/10.3390/ijms22168634 

https://doi.org/10.12677/acm.2024.14112929
https://doi.org/10.1007/s00403-022-02508-y
https://doi.org/10.1126/science.abf8271
https://doi.org/10.1038/s41598-017-10523-7
https://doi.org/10.1530/jme-18-0178
https://doi.org/10.1111/exd.13787
https://doi.org/10.2147/ccid.s389760
https://doi.org/10.1186/s12967-017-1297-2
https://doi.org/10.1038/jid.2012.292
https://doi.org/10.1038/jid.2015.29
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0058203
https://doi.org/10.1007/s00449-020-02333-5
https://doi.org/10.1111/myc.12711
https://doi.org/10.1007/s11033-019-05139-1
https://doi.org/10.1038/nature18634
https://doi.org/10.1186/s12866-023-02870-5
https://doi.org/10.7717/peerj.4465
https://doi.org/10.1111/nmo.13951
https://doi.org/10.1080/08941939.2022.2146318
https://doi.org/10.1016/j.cmet.2022.02.002
https://doi.org/10.3390/ijms22168634


梁嘉莹 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.14112929 666 临床医学进展 
 

[34] Igawa, S., Ohzono, A., Pham, P., Wang, Z., Nakatsuji, T., Dokoshi, T., et al. (2021) Sphingosine 1-Phosphate Receptor 
2 Is Central to Maintaining Epidermal Barrier Homeostasis. Journal of Investigative Dermatology, 141, 1188-1197.e5.  
https://doi.org/10.1016/j.jid.2020.09.026 

[35] Inchingolo, A.D., Malcangi, G., Inchingolo, A.M., Piras, F., Settanni, V., Garofoli, G., et al. (2022) Benefits and Impli-
cations of Resveratrol Supplementation on Microbiota Modulations: A Systematic Review of the Literature. Interna-
tional Journal of Molecular Sciences, 23, Article No. 4027. https://doi.org/10.3390/ijms23074027 

[36] Jing, R., Fu, M., Huang, Y., Zhang, K., Ye, J., Gong, F., et al. (2024) Oat β‐Glucan Repairs the Epidermal Barrier by 
Upregulating the Levels of Epidermal Differentiation, Cell-Cell Junctions and Lipids via Dectin‐1. British Journal of 
Pharmacology, 181, 1596-1613. https://doi.org/10.1111/bph.16306 

[37] Chen, T., Zhang, X., Zhu, G., Liu, H., Chen, J., Wang, Y., et al. (2020) Quercetin Inhibits TNF-α Induced HUVECs 
Apoptosis and Inflammation via Downregulating NF-κB and AP-1 Signaling Pathway in Vitro. Medicine, 99, e22241.  
https://doi.org/10.1097/md.0000000000022241 

[38] Goryachkina, V.L., Ivanova, M.Y., Tsomartova, D.A., et al. (2014) Regulation of Hair Follicle Cycle. Morfologiia, 146, 
83-87. 

[39] Ito, T., Ito, N., Saatoff, M., Hashizume, H., Fukamizu, H., Nickoloff, B.J., et al. (2008) Maintenance of Hair Follicle 
Immune Privilege Is Linked to Prevention of NK Cell Attack. Journal of Investigative Dermatology, 128, 1196-1206.  
https://doi.org/10.1038/sj.jid.5701183 

[40] Zhou, L., Wang, H., Jing, J., Yu, L., Wu, X. and Lu, Z. (2018) Regulation of Hair Follicle Development by Exosomes 
Derived from Dermal Papilla Cells. Biochemical and Biophysical Research Communications, 500, 325-332.  
https://doi.org/10.1016/j.bbrc.2018.04.067 

[41] Gupta, A.K., Talukder, M. and Williams, G. (2022) Comparison of Oral Minoxidil, Finasteride, and Dutasteride for 
Treating Androgenetic Alopecia. Journal of Dermatological Treatment, 33, 2946-2962.  
https://doi.org/10.1080/09546634.2022.2109567 

[42] Lee, Y.H., Choi, H., Kim, J.Y., Kim, J., Lee, J., Cho, S., et al. (2021) Ginsenoside Rg4 Enhances the Inductive Effects 
of Human Dermal Papilla Spheres on Hair Growth via the AKT/GSK-3β/β-Catenin Signaling Pathway. Journal of Mi-
crobiology and Biotechnology, 31, 933-941. https://doi.org/10.4014/jmb.2101.01032 

[43] Jung, Y.H., Chae, C.W., Choi, G.E., Shin, H.C., Lim, J.R., Chang, H.S., et al. (2022) Cyanidin 3-O-Arabinoside Sup-
presses DHT-Induced Dermal Papilla Cell Senescence by Modulating p38-Dependent ER-Mitochondria Contacts. Jour-
nal of Biomedical Science, 29, Article No. 17. https://doi.org/10.1186/s12929-022-00800-7 

[44] Hibino, T. and Nishiyama, T. (2004) Role of TGF-beta2 in the Human Hair Cycle. Journal of Dermatological Science, 
35, 9-18. https://doi.org/10.1016/j.jdermsci.2003.12.003 

[45] Flores, A., Schell, J., Krall, A.S., Jelinek, D., Miranda, M., Grigorian, M., et al. (2017) Lactate Dehydrogenase Activity 
Drives Hair Follicle Stem Cell Activation. Nature Cell Biology, 19, 1017-1026. https://doi.org/10.1038/ncb3575 

[46] Sotiropoulou, P.A., Karambelas, A.E., Debaugnies, M., Candi, A., Bouwman, P., Moers, V., et al. (2012) BRCA1 Defi-
ciency in Skin Epidermis Leads to Selective Loss of Hair Follicle Stem Cells and Their Progeny. Genes & Development, 
27, 39-51. https://doi.org/10.1101/gad.206573.112 

[47] Matsumura, H., Mohri, Y., Binh, N.T., Morinaga, H., Fukuda, M., Ito, M., et al. (2016) Hair Follicle Aging Is Driven by 
Transepidermal Elimination of Stem Cells via COL17A1 Proteolysis. Science, 351, 559-600.  
https://doi.org/10.1126/science.aad4395 

 

https://doi.org/10.12677/acm.2024.14112929
https://doi.org/10.1016/j.jid.2020.09.026
https://doi.org/10.3390/ijms23074027
https://doi.org/10.1111/bph.16306
https://doi.org/10.1097/md.0000000000022241
https://doi.org/10.1038/sj.jid.5701183
https://doi.org/10.1016/j.bbrc.2018.04.067
https://doi.org/10.1080/09546634.2022.2109567
https://doi.org/10.4014/jmb.2101.01032
https://doi.org/10.1186/s12929-022-00800-7
https://doi.org/10.1016/j.jdermsci.2003.12.003
https://doi.org/10.1038/ncb3575
https://doi.org/10.1101/gad.206573.112
https://doi.org/10.1126/science.aad4395

	针对头皮亚健康靶向调控策略的探讨
	摘  要
	关键词
	Discussion on Targeted Regulation Strategy of Scalp Sub-Health
	Abstract
	Keywords
	1. 引言
	2. 头皮亚健康及慢性疾患
	2.1. 亚健康头皮
	2.2. 头皮慢性疾患

	3. 头皮亚健康的干预策略
	3.1. 平衡头皮皮脂
	3.2. 调节头皮微生态
	3.3. 修复头皮受损屏障
	3.4. 缓解脱发

	4. 讨论
	参考文献

